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них терапия была отменена. Из 5, продолжавших тера-
пию, только 1 дал вирусологический ответ на конец те-
рапии (52 нед. ИТ, вирус не типирован), но без СВО.
Отсутствие ответа чаще регистрировалось у больных с 1
генотипом. Из 10 больных, у которых не был достигнут
РВО, у 6 пациентов был 1b тип, у одного - 1b+3a, у одно-
го - 2 тип, и у двух вирус не был типирован. 5 из 10 паци-
ентов были старше 50 на момент начала ИТ. Только 5 из
10 больных без РВО имели биохимический ответ.
60 больных, получавших комбинированную ИТ дали
РВО. Все больные с 3 типом вируса достигли РВО, но у 3
регистрировался вирусологический прорыв на конец
терапии. Один больной со 2 генотипом, высокой актив-
ностью морфологически не дал РВО.
50 (58,8%) пациентов из второй группы имели виру-
сологический ответ на конец терапии. Из них 18 боль-
ных имели 1 тип вируса, 18 имели 2 и 3 тип вирус, 1 имел
1b+2a, у 13 - вирус не типирован. Из 50, ответивших на
конец терапии, 13 пациентов (26%) имели высокую ак-
тивность (в 10 случаях доказанную морфологически), 29
(58%) -умеренную (19 - морфологически), 8 (16%) - сла-
бую (6 - морфологически).
Из 25 больных, неответивших на конец терапии, 14
были мужчинами, 15 имели 1 генотип, у 5 он не был оп-
ределён. 34 пациента из 85 дали СВО, но у 17 он не оце-
нивался, у 2 терапия продолжается.
Выводы.
Проведённые исследования позволили установить
следующую эффективность интерферонотерапии:
1. При применении монотерапии интреферонами-α 
СВО достигнут у 23% пациентов. При применении ком-
бинированной терапии интерферонами-α  в сочетании с
рибавирином СВО достигнут у 40% пациентов.
2. Полученные результаты указывают на необходи-
мость разработки новых подходов к лечению больных,
неответивших на стандартную противовирусную тера-
пию.
Литература:
1. Блюм, Х. Е. Гепатит С: современное состояние
проблемы / Х. Е. Блюм // Рос. журнал гастроэнтерологии
и колопроктологии. - 2005. - Т. 1. - С. 20-5.
2. Levrero, M. Viral hepatitis and liver cancer:the case
of hepatitis C / M. Levrero // Oncogene. - 2006. - Vol. 25
(27)/ - P. 3834-3847.
3. Viral hepatitis C / T. Poynard [et al.] // The Lancet. -
2003. - Vol. 362 (9401). - P. 2095-100.
Введение. Первая бета-лактамаза у бактерий поло-
сти рта была описана на плазмиде у Haemophilus
influenzae в начале 70-х гг. Она оказалась идентичной
ТЕМ-1, впервые описанной у E. coli. Фермент ТЕМ-1 был
описан также у H. parainfluenzae, H. paraphrohaemolyticus
и других видов Haemophilus. Относительно недавно
бета-лактамазы были обнаружены и у облигатных гра-
мотрицательных анаэробов: Bacteroides forsythus,
Fusobacterium nucleatum, Porphyromonas asaccharolytica,
Prevotella spp., Veillonella spp. (Langendijk-Genevaux P.S.,
2001). Факт массивной продукции бета-лактамаз пато-
генной и условно-патогенной микрофлорой ротовой
полости был, в частности, показан и отечественными
исследователями на примере стафилококков, стрепто-
кокков и энтеробактерий при периодонтите (Гудкова
Е.И., Юдина Н.А., 2005). Имеются сообщения об обна-
ружении ТЕМ бета-лактамаз у многих непатогенных
видов рода Neisseria (Roberts M.C., 1989).
Факт массивной продукции бета-лактамаз предста-
вителями патогенной, условно-патогенной и непатоген-
ной микрофлоры ротовой полости представляется су-
щественным препятствием на пути назначения пациен-
ту адекватной антибактериальной терапии. Оценка на-
личия и уровня "суммарной" бета-лактамазной актив-
ности ротовой жидкости больных с гнойно-воспалитель-
ными заболеваниями челюстно-лицевой области могла
бы позволить предсказать наличие фактической устой-
чивости микрофлоры полости рта к препаратам бета-
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лактамного ряда у данного индивидуума, что позволило
бы с самого начала отказаться от назначения бета-лак-
тамов подобному больному в пользу антибиотиков из
других фармакологических групп, либо назначить ка-
кой-либо из ингибитор-защищенных бета-лактамов.
Целью настоящего исследования было разработать
методику для качественной и количественной оценки
бета-лактамазной активности ротовой жидкости и адап-
тировать ее для коррекции антибактериальной тера-
пии, проводимой больным с гнойно-воспалительными
заболеваниями челюстно-лицевой области.
Материал и методы. Забор ротовой жидкости осу-
ществлялся на базе ВОКИБ (31 проба от больных ост-
рыми гнойными тонзиллитами стрептококковой этио-
логии), а также на базе отделения челюстно-лицевой
хирургии ВОКБ (17 образцов ротовой жидкости боль-
ных с гнойно-воспалительными заболеваниями челюст-
но-лицевой области). Средний возраст больных соста-
вил 30,9 лет (95% ДИ: 26,5-35,2), мужчин среди них было
22 (45,8%), женщин - 26 (54,2%). В качестве контрольной
группы использовали слюну 29 практически здоровых
студентов 5 курса лечебного факультета ВГМУ; их сред-
ний возраст составил 21,8 лет (95% ДИ: 21,6-22,0), муж-
чин среди них было 10 (34,5%), женщин - 19 (65,5%).
Для оценки бета-лактамазной активности ротовой
жидкости мы использовали модифицированную нитро-
цефиновую методику.




Пробы ротовой жидкости, проявившие наиболее
высокую бета-лактамазную активность (более
44,47%), дополнительно обрабатывались гранулиро-
ванной голубой сефарозой (Blue Sepharose CL-6B
производства Sigma) с целью удаления из проб аль-
бумина. 1 мл взвеси гранул голубой сефарозы изби-
рательно связывает до 11,5 мг альбумина, не взаимо-
действуя с другими белками.
Результаты и обсуждение. Средний уровень выявлен-
ной бета-лактамазной активности ротовой жидкости -
37,2% распавшегося нитроцефина (в % от исходно вне-
сенного в пробу его количества), 95% ДИ: 28,7-45,8, min
- 0, max - 94,3, 25‰ - 6,0, 50‰ - 21,7, 75‰ - 72,0. Средний
уровень бета-лактамазной активности ротовой жидко-
сти в группе больных с гнойно-воспалительной патоло-
гией челюстно-лицевой области составил 45,6% (95% ДИ:
31,3-59,9, min - 2,6, max - 84,6), в группе больных остры-
ми гнойными тонзиллитами - 42,8% (95% ДИ: 29,7-55,9,
min - 0,92, max - 94,3), в контрольной группе - 10,4% (95%
ДИ: 0-23,5, min - 0, max - 68,6).
Уровень и разброс значений бета-лактамазной ак-
тивности ротовой жидкости больных с хирургичес-
кой и терапевтической бактериальной патологией ро-
тоглотки практически не различаются (U-тест Ман-
на-Уитни, р=0,77), в то время как в контрольной груп-
пе здоровых лиц данный уровень существенно ниже
(U-тест Манна-Уитни, р<0,0001. На частотной диаг-
рамме отчетливо заметно, что анализируемая выбор-
ка неоднородна, имеет два отчетливых пика и состо-
ит из значительного количества проб ротовой жид-
кости (преимущественно - контрольных) с минималь-
ной бета-лактамазной активностью и несколько мень-
шего количества проб с высокой бета-лактамазной
активностью; можно предположить, что высокий уро-
вень бета-лактамазной активности в данных пробах
связан с продукцией значительных количеств бакте-
риальных пенициллиназ возбудителями соответству-
ющих заболеваний.
Бактериологическое исследования ротовой жидко-
сти больных с гнойно-воспалительной патологией че-
люстно-лицевой области выявило рост S. aureus во всех
17 проанализированных образцах; при этом продукция
бета-лактамаз, не разрушающих цефотаксим (т.е. не яв-
ляющихся БЛРС), была отмечена у 16 из 17 полученных
штаммов S. aureus (один штамм не продуцировал бета-
лактамазы). В соответствующих пробах ротовой жид-
кости наблюдалась более или менее высокая бета-лак-
тамазная активность, причем обработка указанных проб
взвесью гранул голубой сефарозы не привела к значи-
мому снижению этой активности (U-тест Манна-Уитни,
р=0,24), т.е. данная активность связана не с примесью
альбумина, а, вероятнее всего, обусловлена наличием в
исследуемых образцах мокроты значительной концент-
рации бактериальных бета-лактамаз.
ROC-анализ показал, что уровень бета-лактамазной
активности ротовой жидкости более 3,97% указывает
на наличие бактериально-воспалительной патологии в
ротовой полости с чувствительностью 75,0% и специфич-
ностью 89,6%, причем площадь под ROC-кривой (AUC)
составляет 0,866 (95% ДИ: 0,744-0,988), стандартная ошиб-
ка - 0,062, и р<0,0001.
В процессе проведения дальнейших исследований
планируется соотнести уровень бета-лактамазной ак-
тивности образцов ротовой жидкости, взятых у конк-
ретных больных, с продолжительностью их госпитали-
зации, тяжестью течения заболевания, а также эффек-
тивностью проводимой антибактериальной терапии.
Выводы.
Определение и количественная оценка бета-лакта-
мазной активности ротовой жидкости при помощи нит-
роцефинового теста может использоваться для опреде-
ления тактики назначения либо для коррекции анти-
бактериальной терапии, проводимой больным с гной-
но-воспалительными заболеваниями ротовой полости;
при этом бета-лактамные антибиотики должны заме-
няться на ингибитор-защищенные бета-лактамы либо
антибиотики резерва из других фармакологических
групп, либо указанным антибиотикам должно отдаваться
предпочтение при первичном назначении антибакте-
риальной терапии.
Введение. Эффективная антибактериальная тера-
пия требует значительных финансовых затрат. Литера-
турный поиск и собственные исследования показывают,
что возбудители раневой инфекции интенсивно фор-
мируют резистентность ко многим антибиотикам, что
обусловливает увеличение числа тяжело протекающих
и не поддающихся успешному лечению осложненных
форм гнойных заболеваний.
В то же время местное применение антисептиков
позволяет не только значительно снизить риск вспыш-
ки госпитальной инфекции, но и избежать дополнитель-
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ных финансовых расходов на неоправданное назначе-
ние антибактериальных препаратов [1-3]. В арсенале
антисептиков для местного лечения гнойных ран осо-
бое место отводится галоидам, в частности, йодосодер-
жащим препаратам.
В последние десятилетия в хирургических отделени-
ях клиник Витебской области эту группу антисептиков
представляют: "Бетадин", "Йодинол", "Йодонат", "Йодо-
пирон", "Раствор йода спиртовой 5%", однако в отличие
от антибиотиков они не всегда находят широкое при-
менение у практикующих врачей.
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